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               審   査   の   要   旨 
 
現在の再生医療では、細胞外マトリクス（ECM）タンパクを利用する場合、安定な接着、増殖、細胞死の
抑制という意味でのみの利用に終わり、組織形成用 ECMのコンセプトが薄い。本研究では、組織形成の主
軸として、細胞外微細環境流動の誘導を置くことで、新たな臓器再生において以下のコンセプトを打ち立
てた。①腎形成において、Ⅴ型コラーゲンという ECMが、線維フォームで有効な働きをすることを明示し
た。さらに、Ｖ型コラーゲンは未成熟組織の周辺にしか発現せず、Ｖ型コラーゲン遺伝子のノックダウン
により成熟組織が形成できないことから、Ⅴ型コラーゲン線維が腎臓組織形成に必要かつ一過性的な環境
を誘導できる ECMであることを明示した。②未成熟かつ過疎的な尿管原基や糸球体前駆体の微小環境にお
いて、発生時系列を経て、安定な ECMが織り込み、ダイナミック(Ｖ型コラーゲン)とスタティック（Ｉ型、
ＩＶ型コラーゲン）の相反する ECMの織り込みが成熟組織を創出することにより、Ⅴ型コラーゲン線維が
パイオニア的 ECMであることを明確化した。これらの知見をもとに、腎発生原基の尿管芽と糸球体分化前
駆の間充織細胞に対して、流動作用を機能するⅤ型コラーゲンと安定作用を機能する ECM（IV型コラーゲ
ン）などの適切な配合により超高次構造の構築を可能化することが期待でき、再生医療への応用面で実利
を示すことが示唆され、新しい医療の切り口の基盤をなす研究として本論文は評価できる。 
平成２６年１月２８日、学位論文審査委員会において、審査委員全員出席のもとに論文の審査及び最終試
験を行い、本論文について著者に説明を求め、関連事項について質疑応答を行った。その結果、審査委員全
員によって合格と判定された。 
よって、著者は博士（生物工学）の学位を受けるのに十分な資格を有するものとして認める。 
 
 
 
 
 
 
